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Клиническое наблюдение / Clinical observation
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Резюме
Рак предстательной железы (РПЖ) в настоящее время является одним из наиболее часто встречающихся злокачественных 
новообразований у мужчин. В структуре онкологической заболеваемости в России среди мужского населения РПЖ занимает 
2-е место после рака легкого и 3-е место в структуре смертности. РПЖ у лиц моложе 40 лет отмечается редко, в среднем воз-
раст заболевших составляет 50–70 лет. В течение последнего десятилетия опции лекарственного лечения пациентов с мета-
статическим РПЖ (мРПЖ) значительно расширились. Несмотря на то что андроген-депривационная терапия (АДТ) по-прежнему 
остается основным вариантом лечения, добавление цитотоксических и гормональных препаратов нового поколения улучша-
ет онкологические результаты лечения пациентов с  метастатическим гормоночувствительным (мГЧРПЖ) и  кастрационно-
рефрактерным РПЖ (КРРПЖ). Согласно результатам двух крупных рандомизированных исследований ARCHES и ENZAMET, 
на  сегодняшний день препарат энзалутамид является стандартом лекарственной терапии не  только при метастатическом 
и неметастатическом КРРПЖ, но и при мГЧРПЖ. В данной статье приведены клинические наблюдения, демонстрирующие 
высокую эффективность энзалутамида при различных формах РПЖ. В первом клиническом случае энзалутамид применялся 
при лечении метастатического гормоночувствительного РПЖ. На фоне данной терапии пациент без признаков прогрессиро-
вания заболевания находится 11 мес. Во втором клиническом случае энзалутамид применялся при лечении КРРПЖ, где также 
показал свою эффективность. На фоне данного варианта лечения отмечены положительная динамика по уровню ПСА, стаби-
лизация процесса по данным радиологического обследования. Хотелось бы отметить, что без признаков прогрессирования 
заболевания пациент находится 9 мес. На сегодняшний день на фоне данного варианта лечения отмечен более длительный 
контроль над болезнью по сравнению с предыдущими опциями лекарственной терапии.
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Abstract
Prostate cancer is one of the most common neoplasms in men. It currently ranks second in Russian Federation amongst male 
population in overall number of cases after only lung cancer and third in cancer mortality. Prostate cancer is rarely diagnosed 
in patients younger than 40 years old, with overage age of diagnosis being between 50 and 70 years. A lot of different new treat-
ment options were developed in the last decade for patients with metastatic prostate cancer (mPC). Despite androgen-deprivation 
remaining the standard of  therapy, it has been proven that the addition of cytotoxic and hormonal drugs of new generation 
improves overall survival of patients with castration-sensitive and castration-resistant metastatic disease. Recently, enzalutamide 
became the new standard of care not only in castration-resistant mPC, but also in the setting of metastatic castration-sensitive 
prostate cancer, due to the data acquired in two large randomized trials ARCHES and ENZAMET. This article provides clinical 
examples demonstrating the effectiveness of enzalutamide in various forms of prostate cancer. In the first clinical case enzalu-
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ВВЕДЕНИЕ

Рак предстательной железы (РПЖ) в настоящее время 
является одним из наиболее часто встречающихся злока-
чественных новообразований у  мужчин. В  структуре 
онкологической заболеваемости в России среди мужско-
го населения РПЖ занимает 2-е место после рака легкого 
и 3-е место в  структуре смертности. РПЖ у лиц моложе 
40 лет отмечается редко, в среднем возраст заболевших 
составляет 50–70 лет. В 2019 г. в России было зарегистри-
ровано 45 763 новых случая РПЖ, при этом средний воз-
раст мужчин с  впервые выявленным раком составил 
69,5  года (в  2009  г. данный показатель был несколько 
выше – 70 лет). Стандартизованный показатель заболева-
емости РПЖ в  2019  г. на  100  тыс. мужского населения 
в России соответствовал 67,19. При среднегодовом темпе 
прироста 5,58% прирост заболеваемости РПЖ 
с 2009 по 2019 г. достиг 80,44% [1].

В течение последнего десятилетия опции лекарствен-
ного лечения пациентов с метастатическим РПЖ (мРПЖ) 
значительно расширились, а отдаленные онкологические 
результаты лечения улучшились. В  качестве химиотера-
пии были предложены различные схемы цитотоксиче-
ских препаратов с включением митоксантрона, винорел-
бина, а  также сочетанием цитостатиков  [2–4]. Однако 
указанные схемы химиотерапии в лечении РПЖ не имели 
выраженного эффекта до  момента публикации данных 
двух рандомизированных исследований с применением 
доцетаксела у  больных кастрационно-рефрактерным 
(кастрационно-резистентным) метастатическим РПЖ 
(мКРРПЖ): TAX 327  – в  монотерапии и  SWOG 9916  – 
в комбинации с эстрамустином [5, 6]. В данных исследо-
ваниях продемонстрировано достоверное увеличение 
выживаемости на фоне применения доцетаксела по срав-
нению с  химиотерапией митоксантроном. Объективный 
ответ на  химиотерапию доцетакселом составил поряд-
ка  17%, снижение уровня ПСА более 50% наблюдалось 
почти у половины пациентов [5, 6].

Результаты последующих исследований демонстриру-
ют высокую эффективность новых гормональных препа-
ратов с антиандрогенным механизмом действия – энза-
лутамида и  абиратерона  как в  1-й линии терапии, так 
и  после использования доцетаксела  [7–10]. Достаточно 
длительный промежуток времени стандартом терапии 
больных с первично выявленным мРПЖ являлась только 
андроген-депривационная терапия (АДТ), но в проведен-

ных исследованиях не  было получено данных о  досто-
верном увеличении общей выживаемости пациентов при 
проведении АДТ. За  последние 10  лет терапия мГЧРПЖ 
претерпела существенные изменения. Первым вариан-
том комбинированного подхода к  лечению больных 
мГЧРПЖ, который показал достоверное увеличение 
выживаемости, явилась комбинация химиотерапии доце-
такселом в сочетании с АДТ. В клиническое исследование 
III фазы CHAARTED было включено 790 мужчин с мГЧРПЖ, 
которые были рандомизированы на две группы: получав-
шие АДТ в сочетании с доцетакселом или только АДТ [11]. 
Пациенты получали доцетаксел в  стандартной дозе 
75 мг/м2 1 раз в 3 нед. в объеме 6 курсов. В исследовании 
был проведен анализ результатов общей выживаемости 
в зависимости от степени распространенности онкологи-
ческого процесса. Было показано, что комбинированная 
терапия имела преимущество только у пациентов с боль-
шим объемом метастатического процесса, определяемого 
как наличие висцеральных метастазов и (или) как мини-
мум 4  костных метастазов, при этом как минимум один 
очаг должен находиться за  пределами позвоночного 
столба и  таза (медиана общей выживаемости 51,2  мес. 
по сравнению с 34,4 мес. (относительный риск (ОР) 0,63; 
95% доверительный интервал (ДИ) 0,50–0,79), тогда как 
для пациентов с малым объемом метастатического про-
цесса результаты терапии при применении только АДТ 
или АДТ в сочетании с доцетакселом были сопоставимы-
ми. Как и  в  исследовании CHAARTED, в  исследовании 
STAMPEDE было показано достоверное увеличение 
медианы общей выживаемости при применении АДТ 
в сочетании с доцетакселом по сравнению с только АДТ 
у  пациентов с  мГЧРПЖ группы высокого риска 
прогрессирования [12]. 

В клиническое исследование III фазы GETUG-AFU 15 
было включено 385  мужчин с  мГЧРПЖ, которые были 
рандомизированы в группы, получавшие только АДТ или 
АДТ в  сочетании с  доцетакселом  [13]. По  результатам 
данного исследования оказалось, что в группе пациентов, 
получавших комбинированный вариант лечения, не было 
отмечено достоверного увеличения медианы общей 
выживаемости по сравнению с группой пациентов, полу-
чавших только АДТ (58,9 мес. по сравнению с 54,2 мес.; 
ОР 1,01; 95% ДИ 0,75–1,36). После публикации результа-
тов CHAARTED в исследовании GETUG-AFU 15 был про-
веден анализ ретроспективно собранных данных, касаю-
щихся связи общей выживаемости со степенью распро-

tamide was used in the treatment of castration-sensitive mPC. Currently, patient continues to receive this therapy with progres-
sion-free interval exceeding 11  months. In  the  second clinical case, enzalutamide has shown its efficacy in  the  setting 
of  castration-resistant PC. Stable disease was achieved and as of  right now patient has shown no signs of  progression 
for 9 months, which is already a significantly better result in comparison with previous lines of treatment.
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страненности онкологического процесса [14]. По резуль-
татам данного анализа доказано, что у пациентов с боль-
шим объемом опухолевого процесса отмечена тенденция 
к  увеличению показателей общей выживаемости, 
не достигшей на сегодняшней день статистической зна-
чимости (39,8  мес. по  сравнению с  35,1  мес.; ОР 0,78; 
95% ДИ 0,56–1,09). При малом объеме поражения разли-
чий в отношении общей выживаемости выявлено не было.

В исследование LATITUDE было включено 1199 муж-
чин с мГЧРПЖ, которые были рандомизированы в груп-
пы, получавшие АДТ в сочетании с абиратероном в стан-
дартной дозировке 1000 мг в сутки или только АДТ [15]. 
В данное исследование включали больных с наличием 
как минимум двух факторов неблагоприятного прогно-
за: наличие трех и  более костных метастазов, сумма 
баллов по  шкале Глисона ≥ 8, наличие висцеральных 
метастазов. Применение АДТ в сочетании с абиратеро-
ном привело к  достоверному увеличению медианы 
общей выживаемости (53,3  мес. в  группе комбиниро-
ванного лечения и  36,5  мес. в  группе только АДТ; 
ОР  0,66; 95% ДИ 0,56–0,77; р  <  0,0001). Хотелось  бы 
отметить, что увеличение выживаемости при добавле-
нии абиратерона к АДТ у больных мГЧРПЖ было также 
подтверждено в  исследовании STAMPEDE  [16]. 
Необходимо уточнить, что препарат абиратерон по дан-
ному показанию в РФ не зарегистрирован.

В  исследование PREVAIL было включено 1717  паци-
ентов с мКРРПЖ, которые были рандомизированы в груп-
пы, получавшие энзалутамид в  сочетании с  АДТ или 
только АДТ. В данном исследовании были достигнуты обе 
первичные конечные точки: общая и  беспрогрессивная 
выживаемость. Выживаемость без радиологического про-
грессирования через 12 мес. составила 65% среди паци-
ентов, получавших энзалутамид, и 14% среди пациентов, 
получавших плацебо (снижение риска прогрессирования 
или смерти от  РПЖ по  сравнению с  плацебо на  81%; 
ОР 0,19; 95% ДИ 0,15–0,23). При этом прием энзалутамида 
приводит к отсрочке химиотерапии на 17,2 мес. по сравне-
нию с плацебо (ОР 0,35; 95% ДИ 0,3–0,4; p < 0,001) [17].

В клиническом исследовании III фазы AFFIRM иссле-
довалась эффективность препарата энзалутамид 
во 2-й линии терапии мКРРПЖ после доцетаксела. В дан-
ное исследование было включено 1199 пациентов, рандо-
мизированных в соотношении 2 : 1 в группы, получавшие 
энзалутамид в стандартной дозе 160 мг в день или плаце-
бо. Результаты исследования AFFIRM показали преимуще-
ство энзалутамида по сравнению с плацебо в отношении 
общей и беспрогрессивной выживаемости [18].

В исследовании PROSPER доказано, что энзалутамид 
достоверно увеличил медиану времени до  развития 
метастатического процесса у пациентов с мКРРПЖ: меди-
ана выживаемости без метастазов составила 36,6 
и  14,7  мес. соответственно  – увеличение на  21,9  мес. 
(ОР  0,29; 95% ДИ 0,24–0,35; p  <  0,001). Таким образом, 
энзалутамид достоверно снижает риск прогрессирования 
заболевания или смерти на 71% по сравнению с плацебо 
у пациентов с мКРРПЖ [19]. Кроме того, энзалутамид при-
водил к достоверному увеличению общей выживаемости 

у данной группы пациентов со снижением риска смерти 
на 27% (ОР 0,73; 95% ДИ 0,61–0,89).

Результаты клинических исследований демонстриру-
ют нам, что энзалутамид является одним из препаратов 
выбора терапии мКРРПЖ в 1-й и 2-й линии лекарствен-
ного лечения, а  также показывает свою эффективность 
в лечении пациентов с мКРРПЖ.

Учитывая результаты клинических исследований, про-
демонстрировавших высокую эффективность и  удовлет-
ворительную переносимость энзалутамида в  лечении 
пациентов с КРРПЖ, были предприняты попытки иссле-
дования данного препарата для лечения пациентов 
с  мГЧРПЖ. В  2019  г. получены первые результаты двух 
крупных рандомизированных исследований III фазы, 
в  которых изучались эффективность и  переносимость 
комбинации энзалутамида и  АДТ у  больных мГЧРПЖ 
по сравнению с АДТ.

В исследование ARCHES было включено 1150 мужчин 
с мГЧРПЖ, которые были рандомизированы в соотноше-
нии 1 : 1 в две группы: получавших энзалутамид в стан-
дартной дозе 160 мг в сутки в сочетании с АДТ и плацебо 
в сочетании с АДТ. Стратификация выполнялась по степе-
ни распространенности онкологического процесса (высо-
кая и низкая) и предшествующей химиотерапии доцетак-
селом (терапия не  проводилась, 1–5  или 6  курсов). 
Высокая распространенность онкологического процесса 
оценивалась по критериям CHAARTED: 4 и более костных 
метастаза, один из которых находится вне осевого скеле-
та (позвоночник и кости таза) или наличие висцеральных 
метастазов. Среди пациентов, включенных в  исследова-
ние, высокая распространенность метастатического про-
цесса была отмечена у  61,7% в  группе энзалутамида 
и  у  64,8% в  группе плацебо соответственно. Первичной 
конечной точкой в данном исследовании являлась выжи-
ваемость без прогрессирования по данным радиологиче-
ского обследования. Основными вторичными конечными 
точками являлись: общая выживаемость, время до  ПСА-
прогрессирования (prostate-specific antigen  – простат-
специфический антиген), время до  инициации новой 
противоопухолевой терапии, частота встречаемости 
не поддающегося обнаружению уровня ПСА, частота раз-
вития объективного ответа. При первичном анализе дан-
ных медиана времени наблюдения за пациентами состав-
ляла 14,4  мес. К  этому моменту 377  (32,8%) пациентов 
досрочно прекратили лечение, из них 135 (23,5%) в груп-
пе энзалутамида и  242  (42,0%) в  группе плацебо. 
Основной причиной досрочного прекращения лечения 
было прогрессирование заболевания у 65 (11,3%) паци-
ентов в группе энзалутамида и 171 (29,7%) в группе пла-
цебо. Прогрессирование заболевания, по данным инстру-
ментальных методов обследования, или смерть зареги-
стрированы у 91 (15,9%) пациента в группе энзалутамида 
и у 201 (34,9%) в группе плацебо. Таким образом, резуль-
таты данного исследования показали, что добавление 
энзалутамида к АДТ у больных мГЧРПЖ привело к досто-
верному снижению риска прогрессирования заболева-
ния или смерти на  61% (ОР 0,39; 95% ДИ 0,30–0,50; 
р < 0,001) [20].
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Первичные результаты исследования были опублико-
ваны в  2019  г., но  на  тот момент не  было достигнуто 
необходимое количество событий для оценки общей 
выживаемости. На конгрессе ESMO 2021 были представ-
лены финальные результаты по оценке общей выживае-
мости и  времени до  последующей противоопухолевой 
терапии. В  исследовании ARCHES исходные характери-
стики пациентов были сопоставимы между группами. 
Однако оказалось, что пациенты в  группе плацебо, 
не  имевшие прогрессирования заболевания во  время 
первичного анализа данных, имели более благоприятные 
характеристики заболевания. 

На момент наблюдения (май 2021 г.) 397 (34,5%) паци-
ентов продолжали лечение, при этом медиана наблюде-
ния составила 44,6  мес. Средняя продолжительность 
лечения составила 40,2  мес. для энзалутамида + АДТ, 
13,8  мес. для плацебо + АДТ и  23,9  мес. для пациентов 
группы плацебо, перешедших на  терапию энзалутами-
дом. Комбинация энзалутамида + АДТ достоверно увели-
чивала общую выживаемость больных мГЧРПЖ по срав-
нению с  плацебо + АДТ со  снижением риска смерти 
на  34% (ОР 0,66; 95% ДИ 0,53–0,81; р  <  0,0001). 
Хотелось  бы отметить, что увеличение выживаемости 
наблюдалось независимо от ранее проведенной терапии 
доцетакселом, хотя для пациентов, ранее получивших 
такое лечение, достоверность полученных данных 
не была достигнута. Кроме того, при назначении энзалу-
тамида в сочетании с АДТ увеличивалось время до после-
дующей противоопухолевой терапии по  сравнению 
с плацебо + АДТ. При анализе этих данных надо прини-
мать во внимание то, что с учетом кроссовера (n = 180) 
42% пациентов, исходно получавших АДТ + плацебо, 
получили терапию энзалутамидом и  70% пациентов, 
исходно получавших АДТ + плацебо, получили в последу-
ющем терапию, приводящую к  наилучшим отдаленным 
результатам лечения. Более зрелые результаты исследо-
вания ARCHES демонстрируют достоверное увеличение 
общей выживаемости с разницей в 4% через 2 года, 9% – 
через 3  года и  14%  – через 4  года. Разница в  общей 
выживаемости становится более значимой при длитель-
ном наблюдении. Таким образом, результаты исследова-
ния ARCHES показали, что энзалутамид в сочетании с АДТ 
на сегодняшний день является стандартом лечения боль-
шинства подгрупп пациентов с мГЧРПЖ [21].

В исследование ENZAMET было включено 1125 боль-
ных мГЧРПЖ, которые были рандомизированы в группы, 
получавшие АДТ + энзалутамид и  АДТ + нестероидные 
антиандрогены 1-го поколения. В исследовании допуска-
лось одновременное проведение химиотерапии доце-
такселом и пациенты могли получить не более двух кур-
сов доцетаксела до рандомизации в исследование (всего 
допускалось 6 курсов доцетаксела). Высокая степень рас-
пространенности онкологического процесса выявлена 
у 52% пациентов в двух группах. Весь запланированный 
объем химиотерапии препаратом доцетаксел получили 
159  (65%) из  243  пациентов группы энзалутамида 
и  181  (76%) из  238  – в  группе контроля. При медиане 
наблюдения 34 мес. в группе АДТ + энзалутамид зареги-

стрировано 102 случая смерти, в группе АДТ + нестероид-
ные антиандрогены 1-го поколения  – 143  (ОР 0,67; 
95% ДИ 0,52–0,86; р = 0,002). Трехлетняя общая выжива-
емость по  методу Каплана  – Майера составила 80% 
в  группе энзалутамида и  72% в  группе контроля. При 
проведении подгруппового анализа было выявлено, что 
у  пациентов с  высокой распространенностью онкологи-
ческого процесса, получавших параллельно химиотера-
пию доцетакселом, влияние энзалутамида на увеличение 
общей выживаемости было менее значимым. Таким обра-
зом, комбинация энзалутамида с АДТ, по данным иссле-
дования ENZAMET, привела к достоверному увеличению 
общей выживаемости, выживаемости без клинического 
и  биохимического прогрессирования по  сравнению 
с  группой контроля (комбинация АДТ с  нестероидными 
антиандрогенами 1-го поколения). 

В  заключение хотелось  бы сказать, что результаты 
двух рандомизированных исследований III фазы проде-
монстрировали высокую эффективность препарата энза-
лутамид при лечении мГЧРПЖ [22].

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ 1

Пациент Б., 68 лет, обратился в 2020 г. в Московский 
научно-исследовательский онкологический институт 
имени П.А. Герцена (МНИОИ им. П.А. Герцена) с жалобами 
на затрудненное мочеиспускание. Из анамнеза известно, 
что в октябре 2020 г. при обследовании по месту житель-
ства отмечено повышение уровня ПСА до  164  нг/мл. 
В октябре выполнена трансректальная биопсия предста-
тельной железы под контролем УЗИ. При гистологиче-
ском исследовании картина ацинарной аденокарцино-
мы 8 (4 + 4) баллов по Глисону, занимающей до 70–90% 
площади биоптатов. 

Для дообследования и выработки дальнейшей такти-
ки лечения самостоятельно обратился в  МНИОИ 
им.  П.А.  Герцена. В  институте проведено комплексное 
обследование, направленное на  стадирование опухоле-
вого процесса, включающее компьютерную томографию 
(КТ) органов грудной клетки, органов брюшной полости 
и  забрюшинного пространства, ультразвуковое исследо-
вание (УЗИ) органов малого таза, трансректальное уль-
тразвуковое исследование (ТРУЗИ), магнитно-
резонансную томографию (МРТ) органов малого таза 
и  регионарных лимфатических узлов, остеосцинтигра-
фию (ОСГ). По данным инструментального обследования 
установлен диагноз «мГЧРПЖ IV стадии сT3bN1M1b 
(метастазы в лимфатических узлах, костях)».

По данным КТ органов брюшной полости и забрюшин-
ного пространства от 2 ноября 2020 г. отмечено увеличе-
ние парааортальных лимфоузлов до  22  мм на  уровне 
общей правой подвздошной артерии справа 18 × 24 мм. 
По данным МРТ органов малого таза от 3 ноября 2020 г. 
предстательная железа размером 4,9 × 3,8 × 4,2 см с неров-
ными, недостаточно четкими, тяжистыми контурами гете-
рогенной структуры. Контуры железы достаточно четкие, 
тяжистые в верхнезадних (на уровне семенных пузырьков) 
и  нижнезадних отделах. В  верхнелевом отделе предста-
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тельной железы выявляется участок неоднородного пони-
женного МР-сигнала размерами 2,9 × 1,8 см. Капсула тяжи-
стая, на отдельных сканах недостаточно отчетливо диффе-
ренцируется, что не исключает ее вовлечение в процесс. 
В  правой подвздошной области и  забрюшинном про-
странстве преимущественно на  уровне правой под-
вздошной артерии определяются многочисленные увели-
ченные лимфатические узлы максимальным размером 
1,5  ×  2,6  ×  1,8  см.  По  данным ОСГ в  режиме «все тело» 
определяется метастатический очаг в  правой подвздош-
ной кости, в левой седалищной кости, в IV грудном позвон-
ке. По  данным КТ органов грудной клетки от  2  ноября 
2020 г. очаговых и инфильтративных изменений в легких 
не выявлено. 

Учитывая незначительный объем поражения, отсут-
ствие висцеральных метастазов и  наличие трех очагов 
в костях скелета, а также отягощенную кардиальную пато-
логию, пациенту рекомендована комбинированная тера-
пия, основанная на АДТ в  сочетании с  антиандрогеном 
второго поколения (энзалутамидом).

С  ноября 2020  г. по  настоящее время пациент полу-
чает терапию энзалутамидом в  сочетании с  агонистами 
лютеинизирующего гормона рилизинг-гормона (аЛГРГ). 
На фоне данного лечения у больного отмечены частич-
ный ответ по данным МРТ органов малого таза, стабили-
зация процесса по данным ОСГ, положительная динамика 
по  уровню ПСА (0,16  нг/мл в  сентябре 2021  г.), а  также 
достигнут положительный клинический ответ в виде нор-
мализации мочеиспускания. Без признаков прогрессиро-
вания заболевания пациент находится 11 мес.

ОБСУЖДЕНИЕ 

Основанием выбора терапевтического подхода 
в  данном клиническом случае стали результаты много-
центровых исследований ENZAMET и ARCHES, показав-
шие эффективность комбинации энзалутамида совмест-
но с АДТ у большинства подгрупп пациентов с мГЧРПЖ, 
включая пациентов с низкой распространенностью мета-
статического процесса. О преимуществах избранной так-
тики лечения свидетельствуют полученные результаты, 
демонстрирующие улучшение показателей общей выжи-
ваемости без клинического и биохимического прогрес-
сирования по  сравнению с  группой контроля, а  также 
достоверное снижение риска прогрессирования заболе-
вания или смерти. В  приведенном клиническом случае 
у  пациента с  мГЧРПЖ IV стадии продемонстрирован 
длительный контроль над заболеванием, проявившийся 
в  виде стабилизации процесса и  частичного ответа 
согласно результатам инструментальных методов обсле-
дования (МРТ, ОСГ), положительной динамики лабора-
торных показателей (уровень ПСА), а также восстановле-
ния качества жизни путем нормализации мочеиспуска-
ния. На сегодняшний день, учитывая несколько возмож-
ных опций лекарственного лечения при мГЧРПЖ, нужно 
взвешенно и рационально подходить к выбору режима 
терапии. Необходимо оценить распространенность онко-
логического процесса, включающую поражение висце-

ральных органов и костей [23]. Данному пациенту, учиты-
вая незначительный объем поражения, отсутствие висце-
ральных метастазов и наличие трех очагов в костях ске-
лета, было рекомендовано назначение комбинирован-
ной терапии, основанной на АДТ в сочетании с энзалута-
мидом. Под нашим наблюдением без признаков про-
грессирования заболевания пациент находится 11 мес. 

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ 2

Пациент Р., 1948 года рождения. Из анамнеза извест-
но, что при обследовании по месту жительства в феврале 
2019  г. отмечено повышение уровня ПСА до  367  нг/мл. 
В феврале выполнена трансректальная биопсия предста-
тельной железы под контролем УЗИ. При гистологиче-
ском исследовании картина ацинарной аденокарциномы 
10  (5  + 5) баллов по  Глисону. По  данным комплексного 
обследования, включившего КТ органов грудной клетки, 
органов брюшной полости и  забрюшинного простран-
ства, УЗИ органов малого таза и МРТ органов малого таза, 
у пациента выявлены множественные метастазы в костях. 
По данным инструментального обследования установлен 
клинический диагноз «РПЖ IV стадии сT3bN1M1b (мета-
стазы в лимфатических узлах, костях)».

В  марте 2019  г. больному назначены гормональная 
терапия в  режиме максимальной андрогенной блокады 
(МАБ) и  терапия остеомодифицирующими агентами. 
Уровень ПСА снизился с 367 до 38 нг/мл. С августа по сен-
тябрь 2019 г. на фоне терапии МАБ отмечено биохимиче-
ское прогрессирование заболевания (рост уровня ПСА 
до 189 нг/мл). Установлен диагноз КРРПЖ (уровень тесто-
стерона 22 нг/дл). В августе 2019 г. терапия антиандроге-
нами 1-го поколения отменена.

В сентябре 2019. по поводу КРРПЖ пациенту назначе-
на химиотерапия препаратом доцетаксел в стандартной 
дозе 75 мг/м2 1 раз в 3 нед. в комбинации с аЛГРГ. С сен-
тября 2019 по февраль 2020 г. пациенту проведено 6 кур-
сов химиотерапии. Лечение осложнилось явлениями 
гематологической токсичности (тромбоцитопения 3-й ст., 
фебрильная нейтропения). На фоне терапии уровень ПСА 
снизился с 189 до 16 нг/мл. По данным инструменталь-
ных методов обследования отмечена стабилизация опу-
холевого процесса. Далее пациент продолжил получать 
терапию аЛГРГ. С июля по август 2020 г. у пациента отме-
чен рост уровня ПСА в трех последовательных измерени-
ях до  64 нг/мл. По  данным ОСГ отмечено радиологиче-
ское прогрессирование заболевания в  виде появления 
новых метастазов в костях.

С  сентября по  декабрь 2020  г. пациенту проведено 
4  курса химиотерапии препаратом кабазитаксел в  дозе 
20 мг/м2. Уровень ПСА снизился с 64 до 24 нг/мл. С ноя-
бря по декабрь 2020  г. у пациента отмечен рост уровня 
ПСА в  трех последовательных измерениях до  68  нг/мл, 
а  также появление выраженного болевого синдрома. 
Учитывая прогрессирование заболевания, терапия каба-
зитакселом прекращена. Несмотря на профилактическое 
назначение колониестимулирующих факторов, на  фоне 
терапии у пациента отмечена клинически значимая гема-
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тологическая токсичность (лейкопения 3-й ст., тромбоци-
топения 3-й ст.). Пациент для дообследования и выработ-
ки дальнейшей тактики лечения самостоятельно обратил-
ся в МНИОИ им. П.А. Герцена.

Учитывая объем проведенной ранее терапии, исчер-
панность опций лекарственного лечения, пациенту реко-
мендована терапия препаратом энзалутамид. С  января 
2021  г. пациенту была начата терапия энзалутамидом 
в  дозе 160  мг ежедневно. На  фоне данного варианта 
лечения у пациента отмечены положительная динамика 
по уровню ПСА (с 89 до 12 нг/мл), снижение выраженно-
сти болевого синдрома, стабилизация процесса по дан-
ным радиологического обследования. Без признаков 
прогрессирования заболевания пациент находится 9 мес.

ОБСУЖДЕНИЕ

На сегодняшний день в ряде клинических исследова-
ний III фазы (PREVAIL, AFFIRM) энзалутамид показал свою 
эффективность и переносимость у больных КРРПЖ, о чем 
свидетельствуют показатели общей выживаемости 
и выживаемости без прогрессирования [17, 18]. В иссле-
довании AFFIRM на  момент промежуточного анализа 
отмечено достоверное преимущество энзалутамида 
в  виде снижения риска смерти на  37% по  сравнению 
с плацебо (ОР 0,63; 95% ДИ 0,53–0,75; p < 0,001). Прием 
энзалутамида был ассоциирован с достоверным улучше-
нием всех вторичных конечных точек по  сравнению 
с плацебо, включая выживаемость без прогрессирования 
и  частоту ответа со  стороны ПСА  [18]. Важный фактор, 
на который хотелось бы обратить внимание, – это каче-
ство жизни. В данном исследовании было показано, что 
те  пациенты, которые получали препарат энзалутамид, 
имели лучшие показатели общесоматического статуса 
в виде снижения частоты развития костных осложнений, 
улучшения двигательной активности, а  также снижения 
интенсивности болевого синдрома [18, 24]. Данный кли-

нический пример демонстрирует улучшение качества 
жизни пациента путем снижения болевого синдрома 
на фоне энзалутамида, а также эффективность проводи-
мой терапии. Пациенту с КРРПЖ, получившему несколько 
линий цитотоксических препаратов, терапия энзалутами-
дом помогла достичь положительной динамики по уров-
ню ПСА и стабилизации процесса по данным инструмен-
тальных методов обследования. В исследовании PREVAIL 
также изучалась переносимость препарата энзалутамид. 
В целом на фоне применения данного препарата зареги-
стрирован благоприятный профиль токсичности. 
Из основных побочных реакций в данном исследовании 
были отмечены: утомляемость (36% в группе энзалутами-
да и  26% в  группе контроля), боль в  спине (27  и  22%), 
запор (22 и 17%) и артралгия (20 и 16%). С большей часто-
той в группе энзалутамида, чем в группе с плацебо, отме-
чены такие нежелательные явления, как приливы 
(18  и  8%) и  артериальная гипертензия (13  и  4%)  [17]. 
В  нашем клиническом примере у  пациента отмечена 
удовлетворительная переносимость данного режима. 
Из  основных побочных реакций отмечены колебания 
артериального давления (АД) и приливы. Однако, учиты-
вая возраст пациента, возможно, это было связано 
с  декомпенсацией сопутствующей кардиальной патоло-
гии. После коррекции кардиотропной терапии удалось 
добиться нормализации АД. Под нашим наблюдением 
без признаков прогрессирования заболевания пациент 
находится 9 мес. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представленные клинические случаи демонстрируют 
высокую эффективность препарата энзалутамид у паци-
ентов с мГЧРПЖ и КРРПЖ. �
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